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ном кольце аорты  этой же группы, но не обрабо-
танных тетраэтиламмонием. Таким образом, при 
стрессе функциональная активность ВКСа- каналов гладкомышечных клеток изолированного кольца 
аорты, как и в коронарных сосудах снижается. 
Выводы. 
1. В коронарных сосудах функциональная ак-
тивность ВКСа-каналов после иммобилизационно-го стресса снижается. 
2. Блокада ВКСа-каналов увеличивает сократи-тельный эффект аортальных колец к возрастающим 
концентрациям ионов калия, что свидетельствует о 
выраженном вкладе ВКСа механизма в противодей-ствии сокращению гладкомышечных клеток аорты, 
вызываемому деполяризующими концентрациями 
ионов калия.
3. 6-часовой иммобилизационный стресс сни-
жает сократительную активность кольца аорты, 
индуцированную возрастающими концентраци-
ями ионов калия, а также устраняет вызываемое 
тетраэтиламмонием увеличение сократительной 
активности, что свидетельствует о развивающемся 
под влиянием стресса значительном подавлении 
функциональной активности ВКСа-каналов гладко-мышечных клеток аорты. 
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Актуальность. Отдельные особи различных 
линий крыс (кроме специально выведенных Alko 
Alcohol (AA) и Alko Nonalcohol (ANA) отличаются 
по степени алкогольной мотивации и чувствитель-
ности центральной нервной системы к действию 
этанола [1, 2]. Животные, предпочитающие этанол 
менее чувствительны к седативному эффекту эта-
нола и более чувствительны к его стимулирующе-
му действию [1]. Согласно литературным данным 
у животных, предрасположенных к добровольному 
потреблению раствора этанола и отвергающих его 
имеются различия  в величине активности протео-
литических ферментов, процессинга и деградации 
регуляторных пептидов [1, 2], поэтому установле-
ние степени алкогольной мотивации эксперимен-
тальных животных является важным этапом  фар-
макологического исследования.
Цель. Исследовать влияние хронической алко-
гольной интоксикации на интенсивность протео-
лиза в ткани головного мозга крыс, непредрасполо-
женных к потреблению этанола.
Материал и методы. В эксперименте исполь-
зовали 13 самцов крыс линии «Wistar», средней 
массой 360 грамм. Оценку суммарной активности 
этанол-метаболизирующих систем и  отбор жи-
вотных, непредрасположенных к добровольному 
потреблению алкоголя осуществляли с помощью 
теста «этанолового наркоза» путем однократно-
го внутрибрюшинного введения 25% раствора 
этанола в дозе 4,5 г/кг массы тела животного [1]. 
Длительность «этанолового наркоза», которая 
определяется по времени пребывания животных в 
боковом положении, находится в обратной зависи-
мости от степени алкогольной мотивации. К груп-
пе животных, предрасположенных к потреблению 
алкоголя относили крыс, пребывавших в боковом 
положении 67±4,5 минут, к группе животных, по-
тенциально отвергающих алкоголь - 220±11,6 ми-
нут [1]. Модель хронической алкогольной инток-
сикации воспроизводилась путем предоставления 
животным 15% раствор этанола ad libitum в каче-
стве единственного источника питья в течение 29 
недель. Животные контрольной группы получали 
водопроводную воду. Животных выводили из экс-
перимента через 24 часа после прекращения досту-
па к раствору этанола. Для определения активно-
сти трипсиноподобных протеиназ и их эндогенных 
ингибиторов в качестве базовых методик исполь-
зовались методы, описанные Erlanger B. и др. [3], а 
также методика, предложенная Хватовым Т.А. и Бе-
ловой В.Б. [4]. Изучение активности цистеиновых 
протеиназ и их эндогенных ингибиторов осущест-
вляли с помощью метода Lenney J.F. [5]. Указанные 
методики изначально разрабатывались авторами 
для исследования протеолиза в сыворотке крови, 
поэтому они были модифицированы нами для из-
учения активности трипсиноподобных и цистеи-
новых протеиназ и их эндогенных ингибиторов в 
экстрактах ткани головного мозга крыс. Сравнение 
экспериментальных групп осуществляли с исполь-
зованием непараметрического теста Манна–Уитни, 
применяли поправку Бонферрони.
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Результаты и обсуждение. Результаты исследо-
вания активности трипсиноподобных протеиназ в 
ткани больших полушарий головного мозга крыс 
показали, что у животных контрольной группы 
она соответствовала 50,604 нмоль/ч·мг белка, а у 
животных, непредрасположенных к потреблению 
этанола после хронической алкогольной интокси-
кации - 75,681 нмоль/ч·мг белка. В ткани мозжечка 
активность трипсиноподобных протеиназ в кон-
трольной группе соответствовала 35,054 нмоль/
ч·мг белка и 55,903 нмоль/ч·мг белка в группе алко-
голизированных животных. Активность эндоген-
ных ингибиторов трипсиноподобных протеиназ в 
больших полушариях головного мозга составляла в 
контрольной группе 0,488 нмоль/с·мг белка и 0,363 
нмоль/с·мг белка после хронической алкогольной 
интоксикации. В ткани мозжечка данный показа-
тель в контрольной группе соответствовал 0,498 
нмоль/с·мг белка, а после интоксикации этанолом 
– 0,434 нмоль/с·мг белка. 
Активность кислых лизосомальных цистеино-
вых протеиназ в больших полушариях головно-
го мозга составлял в контрольной группе – 18,737 
нмоль/ч·мг белка, после алкогольной интоксика-
ции – 44,519 нмоль/ч·мг белка, тогда как в ткани 
мозжечка данный показатель контрольной группы 
достигал 28,243 нмоль/ч·мг белка и на фоне инток-
сикации этанолом – 33,698 нмоль/ч·мг белка. Ак-
тивность эндогенных ингибиторов кислых лизосо-
мальных цистеиновых протеиназ в больших полу-
шариях головного мозга контрольных животных 
соответствовала 20,736 нмоль/ч·мг белка, а алкого-
лизированных животных – 17,816 нмоль/ч·мг бел-
ка. В ткани мозжечка активность эндогенных ин-
гибиторов цистеиновых протеиназ в контрольной 
группе составляла 26,964 нмоль/ч·мг белка, а по-
сле хронической интоксикации этанолом – 21,161 
нмоль/ч·мг белка.
В результате исследований было обнаружено, что 
при хронической алкогольной интоксикации изме-
нение активности трипсиноподобных протеиназ в 
ткани больших полушарий головного мозга и моз-
жечка не было статистически значимым по сравне-
нию с контролем (р=0,0321, р=0,0222 соответствен-
но). Активность эндогенных ингибиторов трипси-
ноподобных протеиназ в больших полушариях го-
ловного мозга снижалась по сравнению с контролем 
на 25,61 % (р=0,0027) Рис.1, а в ткани мозжечка не 
отличалась от контрольных значений (р=0,872). 
Активность кислых лизосомальных цистеино-
вых протеиназ в больших полушариях головного 
мозга и ткани мозжечка не изменялась по отноше-
нию к контролю (р=0,0261, р=0,4694). Изменение 
активности эндогенных ингибиторов кислых ли-
зосомальных цистеиновых протеиназ в больших 
полушариях головного мозга и ткани мозжечка не 
было статистически значимым по сравнению с кон-
тролем (р=0,2546, р=0,1436).
Таким образом, после хронической алкогольной 
интоксикации в ткани больших полушарий голов-
ного мозга крыс, непредрасположенных к добро-
вольному потреблению алкоголя было выявлено 
нарушение физиологического баланса активности 
трипсиноподобных протеиназ и их эндогенных 
ингибиторов: отмечено снижение активности эн-
догенных ингибиторов трипсиноподобных проте-
иназ на 25,61 % (р=0,0027) по сравнению с контро-
лем. Выявленное снижение активности эндоген-
ных ингибиторов трипсиноподобных протеиназ в 
больших полушариях головного мозга возможно 
является компенсаторным изменением в ответ на 
воздействие этанола.
Выводы. Хроническая алкогольная интокси-
кация приводит к снижению активности эндоген-
ных ингибиторов трипсиноподобных протеиназ на 
25,61 % по сравнению с контролем в ткани больших 
полушарий головного мозга крыс, непредрасполо-
женных к добровольному потреблению этанола.
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Рисунок 1. Активность эндогенных ингибиторов трипси-
ноподобных протеиназ в больших полушариях головного 
мозга крыс, нмоль/с·мг белка.
1 – Контрольная группа. 2 – Группа алкоголизированных 
животных.
